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(54) Title: UBIQUINONE-CONTAINING, NON-ALCOHOLIC BEVERAGE 

(54) Bezexchnung: UBICHINON ENTHALTENDES NICHT ALKOHOLIS CHES GETRANK 

(57) Abstract 

A non-alcoholic beverage is disclosed, such as table-water, medicinal water or the like. In order to obtain a well tolerated, easy 
to apply agent which enables a desirable dose of ubiquinone Q10 to be uniformly and constantly applied to the organism, the beverage 
contains 10 mg/1 to 500 mg/1 of ubiquinone Q10. In a production process, ubiquinone Q10 is dissolved in a solubilizer and the solution is 
added to the beverage. 



(57) Zusammenfassung 

Beschrieben wird ein nicht alkoholisches Getrank, wie Tafelwasser, Heilwasser oder dergleichen. Um ein gut vertragliches, leicht 
applizierbares Mittel zu entwickeln, das es erlaubt, dem Organismus gleichsam beilaufig eine wtinschenswerte Dos Is an Ubichtnon Q10 
zuzufuhren, ist vorgesehen, daB es 10 mg/1 bis 500 mg/1 des Ubichinons Q10 enthalt. Ein Herstellungsverfahren sieht vor, daB Ubichinon 
Q10 in einem Losungsvermittler auflost und die Losung dem Getrank zugesetzt wird. 
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UBICHINON ENTHALTENDES NICHT ALKOHOLIS CHES GETRANK 
Beschreibung 

Der mitochondriale Elektronentransport der Atmungskette 
setzt sich aus verschiedenen Komponenten zusammen, von 
denen eine das Coenzym Q (Ubichinon) darstellt . Das Ubi- 
chinon hat eine interessante Funktion deshalb, weil es 
zwischen einem 2 -Elektronentransport f votn Elektronendo- 
nator NADH oder Succinat herkommend in einen l-Elektro- 
nentransport der Cytochromkette uberleitet . Diese Funk- 
tion des Ubichinons ist seit langer Zeit bekannt . Die 
Ubichinonstelle im mitochondrialen Elektronentransport 
ist eine Schaltstelle . Von verschiedenen Donatoren kom- 
men Elektronen auf das Ubichinon zu, reduzieren es zum 
Hydrochinon, welches seinerseits wieder Elektronen auf 
die Cytochromkette abgibt . Dabei wechselen sich 1- und 
2 -Elektronenubergange ab, so daS ein Hydrochinon - Semi - 
chinon -Chinonzyklus uberlagert ist. Durch diesen Elek- 
troneniibergang werden nicht nur Redukt ionsaquivalente , 
sondern auch Protonen uber die Mitochondrienmembran ge- 
schleust, was zu einem Protonengradienten fuhrt, wel- 
cher wiederum fur die ATP-Synthese ausgenutzt wird. 

Somit ist Ubichinon ganz wesentlich an der Umwandlung 
der in der Nahrung enthaltenen Energie in korpereigene 
Energie (ATP) beteiligt. CoQIO wird daher oft als Ener- 
gieaktivator bezeichnet. 

Bei diversen sportmedizinischen Untersuchungen unter 
Einsatz von CoQIO bei Leistungssportlern konnte gezeigt 
werden, da£ eine Korrelation zwischen Leistungssteige - 
rung und dem erhohten CoQIO -PI asmaspiegel besteht . 

Ursachen einer unzureichenden CoQIO -Versorgung sind: 
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a) Reduzierte QlO-Synthese 

Es ist bekannt, da£ mit zunehmenden Lebensalter die 
QlO-Konzentration in Geweben verschiedener Organe, 
insbesondere im Herz, stark abnimmt . 

Der Abfall der CoQIO-Spiegel ist hoher als der 
altersbedingte Abfall anderer Lipide im menschlichen 
Organismus . 

b) Erhohter Bedarf an CoQIO: 

Bei hoher korperlicher Eelastung wie z. B. Sport, 
Schwerarbeit oder bei StreB benotigt der Korper ent- 
sprechend groSere Mengen an CoQIO . Grund hierfur ist 
der erhohte Energieumsatz , der das Elektronentrans- 
portsystem starker beansprucht, wodurch Ubichinon 
CoQIO in erhohtem Umfang benotigt wird. 
Bei Belastungssituationen wie beim Sport ist die 
CoQIO-Spiegel im Plasma vermindert . 

c) Reduzierte aliment&re Auf nahme : 

CoQIO ist zwar in verschiedenen Nahrungsmit teln wie 
Fisch, Fleisch, Sojabohnen, Mais und Nussen vertre- 
ten, aber seine Tempera turempf indlichkei t bedingt / 
daft es beim Kochen oder Rdsten oft fast vollstandig 
zerstort wird. 

Bei verschiedenen Krankheitsbildern , ist ein starker 
Ubichinonabf all zu messen. Dieser Abfall betrifft 
aber nicht nur das Ubichinon, welches man in den 
Mitochondrien findet, sondern auch vor allem das 
Ubichinon, welches im Cytoplasma oder an andere 
Organellen gebunden vorliegt . Auf der anderen Seite 
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gibt es aber Hinweise dafur, daS sportliches 
Training (physical exercise) nicht nur die liblichen 
Antioxidantien hochf ahrt , sondern auch die Ubichinon - 
synthese stimuliert. Diese Tatsache deutet bereits 
auf eine Funktion von Ubichinon hin, die zusatzlich 
zu der eines Elektronentransportmetaboliten im 
intermediaren Metabolismus stattfindet: der einer 
antioxidativen Funktion im Sinne der Protektion vor 
reaktiven Sauerstof f spezies . 

Wie erwShnt, findet man Ubichinon nicht nur in der 
mitochondrialen Respirationskette, sondern in alien 
zellularen Membranen und im Blut serum und auch in 
den Serumlipoproteinen (vor allem im LDL.) (Ernster 
und Dallner, 1995} . So ist es nicht verwunderlich, 
daS Kontush et al fanden, da£ Ubichino Q 10 ein 
effektiver Schutzfaktor gegen die Oxidation von LDL 
durch Kupferionen fungiert (Kontush et al . 1995). 
Wie mehrere Autoren berichteten, ist es vor allem 
das reduzierte Coenzym Q, welches diese protektive 
Funktion ausubt . So ist es nicht verwunderlich, dafi 
Coenzym Q durch membrangebundene NADPH- oder NADH-Re ~ 
duktasen (DT-Diaphorasen) reduziert wird (Takahashi 
et al. 1995; Beyer et al . 1996). In der reduzierten 
Form schutzt Coenzym Q vor allem mitochondrial Mem- 
branen gegen von Adriamyzin (ein Chemotherapeut ikum) 
ausgeloste Oxidationsvorgange (Beyer et al . 1996). 
Bei dieser Schutzf unktion scheint das Coenzym Q 
kooperativ zu anderen Antioxidantien zu wirken, vor 
allem mit dem Vitamin E und der Selenoperoxidase 
(Glutationperoxidase) (Chen und Tappel 1994) . Somit 
scheint das Coenzym Q und das a-Tocopherol koopera- 
tiv in der gesamten Hackordnung der Antioxidantien 
zu fungieren (Noack et al . 1994, Beyer 1994) . Auch 
eine Interaktion mit Haemproteinen ist gezeigt wor- 
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den, wobei eine Recyclisierung des Ferrylstatus von 
Haemproteinen durch Coenzym Q einen neuartigen anti- 
oxidativen Mechanismus darstellen konnte (Mordente 
et al . 1994) . 

Daruber hinaus wurde fur Q 10 auch ein immunmodulato- 
rischer Effekt derart angenommen, daS ein Defizit an 
Q 10 im Myokard zu ent zundlichen Reaktionen fuhrt, 
welche durch Q 10-Gaben verbessert werden konnen 
(Folkers und Wolaniuk 1985) . 

Effekte auf das ischamische Herz oder auf uberbean- 
spruchtes Myokard wurden fur Coenzym Q am haufigsten 
beschrieben, wobei eine Stimulierung der kardialen 
Funktion beobachtet wurde (Hano et al . 1994, Chresta- 
nello et al . 1996; Morita et al . 1995). 

Wie aus zahlreichen Publikationen ersichtlich, sind 
die Effekte auf die myokardiale Energiezufuhr durch 
Ubichinon 10-Gaben am besten dokumentiert und eine 
Therapie mit 100 mg taglich wurde als sehr hilfreich 
bei Therapien diverser Herzerkrankungen angesehen 
(Mortensen 1993). Auch andere Organe, wie z.B. per- 
fundierte Rattenleber (Genova et al . 1994) oder ex- 
zessiver Alkoholmetabolismus (Loop et al . 1994), Sta- 
bilitat praservierter Lungen (Hanagiri et al . 1994), 
periodontale Probleme im Zusammenhang mit mangelnder 
Hygiene (Wilkinson et al . 1976) Bypassoperationen 
(Morita 1995) sowie supplementare Funktionen bei der 
Regulation des Homocystein-Methionin-Stof f wechsls im 
Zusammenhang mit defizitarer Lage der Vitamine B6, 
B12 und Folsaure (Sinatra und DeMarco 1995) wurden 
neben der Schut zf unktion des LDLs als auEerst bedeut- 
sam beschrieben. 
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Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, ein gut 
vertragliches, leicht applizierbares Mittel zu ent- 
wickeln, das es erlaubt, dem Organismus gleichsam 
beilaufig eine wiinschenswerte Dosis an Ubichinon Qio 
zuzuf uhren . 

Dazu dient ein nicht alkoholisches Get rank, wie Ta- 
felwasser, Heilwasser oder dergleichen, das 10 mg/1 
bis 500 mg/1 des Ubichinon Q 10 enthalt. Da der ubli- 
che Konsum von beispielsweise Tafelwasser allgemein 
verbreitet und relativ hoch ist, wird durch die Zuga- 
be von Q 10 zu einem derartigen Tafelwasser dem Orga- 
nismus gleichzeitig das Q 10 zugefuhrt. 

Insbesondere dann, wenn das Ubichinon Q 10 als L6- 
sung zugesetzt ist r wobei als Losungsvermittler vor- 
teilf af terweise Polyoxyethylen-Sorbitanmonooleat (Po- 
lysorbat 80, E 433) benutzt wird, liegen Q 10-halti- 
ge Getranke in klarer, trubungsf reier Form vor. Nach 
der Herstellung wird das Getr&nk in lichtundurch- 
l£ssige Behalter abgefiillt, die insbesondere fur das 
nahe und feme ultraviolette Licht undurchlassig 
sind. Hierbei konnen auch Behalter, beispielsweise 
Dosen, verwendet werden, die das gesamte Licht - 
spektrum abdecken. Bevorzugterweise werden Dosen aus 
Aluminium oder Aluminiumlegierungen verwendet . Auch 
kann das erf indungsgemafie Getrank in Metallf olien- 
oder Aluf olien-Beutel sowie in dem an sich bekannten 
Tetrapak aufgenommen werden. Ferner kommen bestimmte 
Kunststoffe oder Naturmaterialien wie Stein und Ton 
in Frage. Wenn das erwahnte Material selbst nicht 
die gewunschte Lichtundurchlassigkeitseigenschaf t 
aufweist, kann es beschichtet werden. Auch besteht 
die Moglichkeit eine lichtundurchlassige Umver- 
packung zu verwenden. 
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Ein Verfahren zur Herstellung eines nicht alkoholi- 
schen Getrankes wie Tafelwasser, Heilwasser oder der- 
gleichen zeichnet sich nach der Erfindung dadurch 
aus, da£ das Ubichinon Q 10 in einem Losungsvermitt- 
ler aufgelost und die Ldsung dem Getrank zugesetzt 
wird. Als Ltosungsvermittler kommt bevorzugt 

Polyoxyethylen-Sorbitanmonooleat (Polysorbat 80, 
E43 3) in Betracht . 



Die Wirksamkeit des Getranks wird erweitert, wenn es 
uber seinen naturlichen Sauerstof f gehalt hinaus mit 
gelostem Sauerstoff angereichert wird, so daJS es 
zweckmaBig einen Sauerstof f gehalt von 10 mg/1 bis 85 
rng/1 an gelostem Sauerstoff enthalt . Bei plotzlicher 
Sauerstof fzufuhr zu isolierten Rinderherz-Mitochon- 
drien, welche unter hypoxischen Bedingungen inku- 
biert waren, ergeben sich sowohl in den Mitochon- 
drien als auch in submit ochondrialen Partikeln Lipid- 
peroxidationen sowie eine oxidative Schadigung be- 
stimmter Proteine. Diese Schadigung kann durch 
Ubichinon gemildert werden. 

Auf der anderen Seite konnte gezeigt werden (M.J. 
Eble, F. Lohr, M. Wannenmacher in ONK0L0GIE , April 
1995, Seite 136, sowie von M.J. Eble, B. Vanselow, 
A. Dietz , M. Wannenmacher in einer Untersuchung , 
uber die auf dem 2. deutschen KongreS fur Radioonko- 
logie, Strahlenbiologie und medizinische Physik in 
Baden-Baden vom 16. bis 19. November 1996 berichtet 
worden ist) date der erhohte Sauerstof f gehalt in 
einem Getrank, insbesondere Wasser liber einen noch 
nicht bekannten Bahnungsef f ekt die Durchblutung hypo- 
xischer Gewebebereich sehr stark f ordert . Bei dieser 
Forderung kann es, wie auch bei sportlicher Betati- 
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gung, kurzfristig zu einem Absinken des antioxidati- 
ven Potentials kommen, wie fur zahlreiche ischami- 
sche und Perf usionsmodelle gezeigt wurde . Eine 
prophylaktische Beimengung von Q 10 und Vitamin E zu 
dem Getrank annuliert diese Effekte bereits im Vor- 
feld. 

Mit besonderem Vorteil wird dem Getrank Selen in 
einer vom Organismus verwertbaren Form zugegeben, 
beispielsweise in einer Selenkonzentration von 5 
Mg/1 bis 500 /zg/1. Hierzu wurden auf dem 6. Interna - 
tionalen Selen- Symposium in Peking die Ergebnisse 
einer prospektiven randomisierten U.S. amerikani- 
schen Doppelblindstudie mit 1312 Patienten vorge- 
stellt, die an nicht melanomatdsen Hautkrebserkran- 
kungen litten. Dabei zeigte sich, da£ die tagliche 
Gabe von 2 00 fig Selen die Krebsterblichkeit urn 2 5 %, 
die sekundare Krebsinzidenz urn 52 %, das Lungenkrebs - 
risiko urn 4 0 %, die Lungenkrebsmortalitat um 4 9 %, 
die kolorektale Karzinominzidenz um 64 %, die Prosta- 
takarzinominzidenz um 59 % und die Bronchial - 
karzinominzidenz um 40 % sanken. 

Der gesamte Herstellungs- und AbfullprozeS erfolgt 
zweckmafiig unter LichtausschluE. 

In einem Ausf uhrungsbeispiel des erf indungsgemafien 
Getranks wird zunachst von dem Wasser der Rena- 
ta-Quelle in D- 64757 Rothenberg auegegangen. Dessen 
am 24. Mai 1995 durchgef uhrte Analyse ergab Werte, 
die in der deutschen Patenschrift 195 29 955 Spalten 
3 und 4 angegeben sind. Auf diese Werte wird hier 
ausdrucklich Bezug genommen . 
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30 mg Ubichinon Q 10 wurden in 105 mg auf ca. 60° er- 
warmt em Polyoxye t hy len - Sorbi tanmonool ea t ( erha 1 1 1 ich 
unter dem Handelsnamen Lamesorb SMO 20 von der Gru- 
nau GmbH in D-89251 Illertissen, Postfach 10 63) zu 
einer klaren, etwas gelblichen Losung aufgel6st. 
Diese Losung wurde 0,33 1 des vorstehend erwahnten 
Quellwassers zugegeben und oxygeniert . Die 
Oxygenierung geschieht in einer Weise, wie das in 
der internationalen Patentanmeldung mit der 
Verof fentlichungsnummer W095/32796 im einzelnen 
beschrieben ist . Nach der Anreicherung mit Sauer- 
stoff in der dort beschriebenen Weise ergab sich ein 
Gehalt von Sauerstoff (0 2 ) von etwa 79 mg/1 . Das 
ergab ein klares Getrank. 

In einem weiteren Schritt wurde dem Getrank der In- 
halt einer 10 ml Injektionsf lasche zugegeben, die 
500 ^g Selen enthielt (erhaltlich unter dem Handels- 
namen "selenase" von der G.N. FARM Arzneimittel 
GmbH, Schorndorferstr. 32, D-70734 Fellbach) . Nach 
der Zugabe wurde ein leicht trinkbares Getrank erhal- 
ten, das seinen Quellwasser-Charakter beibehalten 
hatte. 

Wenn gewunscht konnen dem Getrank ein oder mehrere 
Frucht- und/oder Gemiisesaf tkonzentrate und/oder Ge- 
schmacksverbesserer zugegeben werden. 

Erganzend wird das Getrank mit und/oder B 

und/oder B 3 und/oder Vitamin E vitaminisiert . 
Vitamin E beseitigt mogliche Schieflagen des 
antioxidativen Potentials mit Q 10. Die Zugabe von 
Vitamin E zum Getrank erfolgt als Losung, wobei fiir 
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diese Losung der bereits fur das Ubichinon Q 10 
verwendete Losungsvermittler eingesetzt wird. Das 
erfindungsgemafie Getrank wirkt sich therapieunter- 
stutzend sowohl bei neurodegenerative!! Storungen, 
depressiven Auslenkungen wie auch bei atherogenen 
Prozessen (Alter, Rauchen) aus. 

Urn den GeschmacJc des als Nahrungserganzungsmittel be- 
nutzbaren Getrankes zu verbessern, kann es aromati- 
siert werden. Dazu empfiehlt sich eine Mischung aus 
etwa 1,38 g/1 Limette, etwa 1,04 g/1 Cassis und etwa 
1,04 g/1 Mango. Weiterhin ist zu empfehlen, etwa 20 
g/1 Maltodextrin und etwa 50 g/1 Fructose zuzuset- 
zen. Das fertige Getrank wird zweckmateig einer Vor- 
und gegebenenf alls einer Nachf iltrat ion unterworfen, 
wobei sich Filter mit einer Porengr6£e von etwa 0,1 
bis etwa 1,5 /x bewahrt haben . Danach kann das 
Getrank in lichtundurchlassige , mindestens aber ira 
Ultravioletten undurchlassige Behalter wie etwa 
Dosen abgefiillt werden. In diesen besitzt das klare 
Getrank eine ausgezeichnete Lagerf ahigkeit . 
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Ansp ruche 

1. Nicht alkoholisches Getrank, wie Taf elwasser , Heil- 
wasser oder dergleichen, dadurch gekennzeichnet , da£ 
es 10 mg/1 bis 500 mg/1 des Ubichinons Q 10 ent- 
halt . 

2. Getrank nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, 
daiS es uber seinen naturlichen Sauerstof f gehalt hin- 
aus mit gelostem Sauerstof f angereichert ist. 

3. Getrank nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, 
dafc es 10 mg/1 bis 85 mg/1 gelosten Sauerstoff ent- 
halt . 

4 . Getrank insbesondere nach einem der vorstehenden An- 
spriiche, dadurch gekennzeichnet, daS es Selen in 
vom Organismus verwertbarer Form enthalt . 

5. Getrank nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, 
da£ die Selenkonzentration 5 fig/1 bis 500 /ig/1 be- 
tragt . 

6. Getrank nach einem der vorstehenden Anspruche, da- 
durch gekennzeichnet, daS ein oder mehrere Frucht- 
saf tkonzentrate und/oder Geschmacksverbesserer zuge- 
setzt sind. 

7. Getrank nach einem der vorstehenden Anspriiche, da- 
durch gekennzeichnet, daS Ubichinon Q 10 als Losung 
zugesetzt ist. 



Getrank nach mindestens einera der vorstehenden An- 
spruche, dadurch gekennzeichnet, da£ es Vitamin E 
enthalt . 

Getrank nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet , 
da£ das Vitamin E als Losung zugesetzt ist. 

Getrank nach Anspruch 9, dadurch gekennzeichnet, 
dalS die Losungen einen Losungs ve r mi 1 1 1 er , insbeson- 
dere Polyoxyethylen-Sorbitanmonooleat (Polysorbat 
80, E433) enthalt. 

Getrank nach Anspruch 1 - 10, dadurch gekennzeich- 
net, dafi es in einem lichtundurchlassigen Behalter 
auf genommen ist . 

Getrank nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, 
daS der Behalter fur das nahe und feme ultra- 
violette Licht undurchlassig ist. 

Getranke nach einem der vorstehenden Anspruche , da- 
durch gekennzeichnet, daS es aromatisiert ist. 

Getrank nach Anspruch 13, dadurch gekennzeichnet, 
da£ es enthalt Limette von etwa 1,38 g/1, Cassis 
von etwa 1,04 g/1 und Mango von etwa 1,04 g/1. 

Getrank nach einem der vorstehenden Anspruche, ge- 
kennzeichnet durch einen Zusatz von etwa 20 g/1 Mal- 
todextrin und etwa 50 g/1 Fructose. 

Verfahren zur Herstellung eines nicht alkoholischen 
Get ranks wie Tafelwasser, Heilwasser oder derglei- 
chen, dadurch gekennzeichnet, daS Ubichinon Q 10 in 
einem Losungsvermit tier aufgelost und die Losung 
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dem Getrank zugesetzt wird. 

17. Verfahren nach Anspruch 16, dadurch gekennzeichnet , 
da£ als Losungsvermittler Polyoxyethylen-Sorbitanmo- 
nooleat (Polysorbat 80, E433) eingesetzt wird. 

18. Verfahren nach einem der Anspruche 16 oder 17, da- 
durch gekennzeichnet, daS nach der Zugabe der L6- 
sung das Getrank mit gelostem Sauerstoff angerei- 
chert wird. 

19. Verfahren nach einem der Anspruche 16 bis 18, da- 
durch gekennzeichnet, daG dem Getrank Selen in 
einer vom Organismus verwertbaren Form zugesetzt 
wird. 

20. Verfahren nach mindestens einem der vorstehenden An- 
spruche, dadurch gekennzeichnet, da£ dem Getrank 
Vitamin E zugesetzt wird, 

21. Verfahren nach Anspruch 20, dadurch gekennzeichnet, 
dafi das Vitamin E in einem Losungsvermittler aufge- 
16st und die Losung dem Getrank zugesetzt wird. 

22. Verfahren nach Anspruch 16, dadurch gekennzeichnet, 
da£ als Losungsvermittler fur das Vitamin E 
Polyoxyethylen-Sorbitanmonooleat (Polysorbat 80, 
E433) eingesetzt wird. 

23 . Verfahren nach einem der vorstehenden Anspruche 6 
bis 22, dadurch gekennzeichnet, da£ das fertige Ge- 
trank einer Vor- und gegebenenf alls einer Hauptfil- 
tration unterzogen wird. 
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24. Verfahren nach Anspruch 23, dadurch gekennzeichnet , 
da£ zur Filtration ein Filter der Porengrofie von 
etwa 0,1 fi bis etwa 1,5 y. benutzt wird. 



INTE 



TIONAL SEARCH REPORT 



Intern* *al Application No 

PCT/LP 97/06360 



A. CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER , 

IPC 6 A23L2/52 A23L2/54 



According to International Patent Classification 11PC) or to both national classification and IPC 



8. FIELDS SEARCHED 



Minimum documentation searched (dassif icalion system followed by classification symbols) 

IPC 6 A23L 



Documentation searched other than minimum documentation to the extent that such documents are included in the fields searched 



Electronic data base consorted during the international search (name ot data base and. where practical, search terms used) 



C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT 



Category 1 Citation ot document, with indication, where appropriate, of the relevant passages 



Relevant to claim No. 



DATABASE WPI 

Section Ch, Week 9608 

Derwent Publications Ltd., London, GB; 

Class B05, AN 96-074749 

XP002059918 

& JP 07 330 593 A (TAISH0 PHARM CO LTD) 
19 December 1995 
see abstract 

DATABASE WPI 

Section Ch, Week 9523 

Derwent Publications Ltd., London, GB; 

Class 804, AN 95-174960 

XP002059919 

& JP 07 096 282 A (NIPPONDENSO CO LTD) , 
11 April 1995 
see abstract 

-/— 



LH 



Further documents are listed in the continuation ot box C. 



Patent family members are listed in annex. 



• Special categories of cited documents : 

"A" document defining the general state of ihe art which is not 

considered to be of particular relevance 
"E" earlier document but published on or after the international 

filing date 

"L" document which may throw doubts on priority c)aim(s) or 
which Is cited to establish the publication date ot another 
citation or other special reason (as specif ied) 

"O* document rel erring to an oral disclosure, use. exhibition or 
other means 

"P" document published prior to the international fifing date but 
later than the priority date claimed 



T* later document published after the international filing date 
or priority date and not tn conflict with the application but 
cried to understand the principle or theory underlying the 
invention 

*X" document ot particular relevance; the claimed invention 
cannot be considered novel or cannot bB considered to 
Involve an inventive step when the document is taken alone 

"Y" document of particular relevance: the claimed invention 

cannot be considered to involve an inventive step when the 
document is combined with one or more other such docu- 
ments, such combination being obvious to a person skilled 
tn the art 

document member of the same patent family 



Date ot the actual completion ot theinternational search 



23 March 1998 



Date of mailing ot the international search report 



01/04/1998 



Name and mailing address of the ISA 

European Patent Otfice, P.B. 581 8 Patentlaan 2 
NL • 2280 HV Rljswljk 
Tel. (+31-70) 340-2040. Tx. 31 651 epo nl. 
Fax: (+31-70) 340-3016 



Authorized officer 



Van Moer, A 



Form PCT7ISA/21 0 < second sftoct) {July 1992) 



page 1 of 2 



BEST AVAILABLE COPY 



INTERNATIONAL SEARCH REPORT 



Interna' v Application No 

PCT/LP 97/06360 



^Continuation) DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT 



Category 



Citation ol document, with indication. where appropriate, of the relevant passages 



Relevant to claim No. 



A 
A 
A 
A 

A 
A 



US 5 290 605 A (N.SHAPIRA) 1 March 1994 
see claims 1-4,11; examples 2,12 

US 4 824 669 A (K.FOLKERS) 25 April 1989 
see cl aims 

EP 0 325 244 A (E1SAI) 26 July 1989 
see claims 

US 3 499 088 A (H.SHINKAI E T) 3 March 
1970 

see the whole document 

WO 95 05093 A ( ECKES) 23 February 1995 
see claims 

WO 88 06411 A (MESTER-C00P) 7 September 
1988 

see claims 



,4 
-3 



Form PCT/ISA* 10 {continuation ot second sheat) Uu*y 1 992) 



page 2 of 2 



INTERNATIONAL SEARCH REPORT 

rmatton on patent family members 



Interne' *l Application No 

PCT/tP 97/06360 



Patent document 


Publication 




Patent family 


Publication 


cited in search report 


date 




member(s) 


date 


US 5290605 A 


01-03-94 


IL 


90794 A 


15-03-95 






DE 


4020874 A 


24-01-91 






IT 


1240963 B 


27-12-93 


US 4824669 A 


25-04-89 


JP 61289028 A 


19-12-86 


EP 325244 A 


26-07-89 


.IP 




31-07-89 






IP 
Jr 




20-08-97 






CA 


1330297 A 


21-06-94 






PH 


26537 A 


07-08-92 






US 


5035895 A 


30-07-91 




AO no In 

03-03-/0 


BE 


684058 A 


13-01-67 






DE 


1617871 A 


08-04-71 






DK 


112753 B 


13-01-69 






FR 


7188 M 


18-08-69 






GB 


1112567 A 








NL 


6610014 A 


10 Ul o / 






SE 


337083 B 


26-07-71 


WO 9505093 A 


23-02-95 


EP 


0713368 A 


29-05-96 


WO 8806411 A 


07-09-88 


AT 


105676 T 


15-06-94 






DE 


3889604 D 


23-06-94 






EP 


0303658 A 


22-02-89 






US 


5006352 A 


09-04-91 



Fonn PCTV1SA/21 0 {patent temrty annex) (Jiiy 1992> 



INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



A. KLASSJFIZIERUNG OES ANMELDUNQSQEQENSTANDES 

IPK 6 A23L2/52 A23L2/54 



Nach der Internationa len Patent Klassifikatlon QPK) Oder nach der nattonalen Klaasiflkation und der IPK 



Interna ilea Aktenzeichen 

PCT/tP 97/06360 



S. RECHERCHIERTE GEBIETE 



Recherchterier Mlndestprufstotf (Klasstftkationaaystam und Klaaeitikationssyrnboie ) 

IPK 6 A23L 



Recherchierte aber nicht zum Mindeatpr«stoHgeh6renda Verottentllchungen. aoweit diese unter die recherchierten Geblele fallen 



Wahrend cterinternationaJen Recherche konsultlerte elektronische Datanbank (Name der Oatenbank und evtl. verwandete Sucnbegriffe) 



C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTER LAG EN 



Kalegorle* Bezefchnung dar Vemtfentlichung, sowert erfordertich untar Angabe der in Betracht kommenden Tafle 



Betr. Anspruch Nr. 



DATABASE WPI 

Section Ch, Week 9608 

Derwent Publications Ltd., London, GB; 

Class B05, AN 96-074749 

XP002059918 

& JP 07 330 593 A (TAISH0 PHARM CO LTD) 
19.Dezember 1995 
siehe Zusairmenf as sung 

DATABASE WPI 

Section Ch, Week 9523 

Derwent Publications Ltd., London, GB; 

Class B04, AN 95-174960 - 

XP002059919 

& JP 07 096 282 A (NIPP0NDENS0 CO LTD) , 

II. April 1995 

siehe Zusammenf assung 

-/— 



LH 



Weltare Verttftentlichungen afnd der Fortsetzung von Fald C zu 
entnehmen 



Siehe Anhang PatentlamiBe 



• Besondero Kategorten von angegebenen Veroffentiichungen T 
"A" Veroffentllchung, die den alkjemeinen Stand der Tecnnik deftnierl. 
aber nteht ate besondera bedeutsam anzusehen 1st 

*E* altera* Dokument. da* fodoch eret am odar nach dem intemattonalen 

Anmekladatum veroffenificht wordan 1st ^ 

V Veroffentllchung, die geeignet ist. einen Priorftatsanspruch rweitelhaft er- 
scftalnen zu laaaen. Oder durch die das Ver6ftentlichungsdalum einar 
anderen Im Recharchenbencht genanntan Veroffentlichung belegt wordan 
aoB odar die a us einem anderen besonderen Grund angegeben ist (wie 
ausgefuhrt) 

■O- VerdftentJJchung, die eteb auf eine mundtiche Oftenbarung. 

etna Benutzung, eine Ausstellung Oder a near© Ma 6 nan men bezteht 
"P" Veroftentiichung, die vor dem intemattonalen AnmekJedatum, aber nach 

dem beanspruchten Prtoritatsdatum vardffentlichtworden ist ' & ' 



Spalere Veroffentlichung, die nach dem intemattonalen Anrneldedatum 
odar dem Priortrfttsdatum veroflentRcht warden ist und m* der 
Anmeldung nlcht koffldiert, sondem nur zum Verstandnis das dar 
Ertindung zugrundeJregenden Prinzips Oder der ihr zugrundeliegenden 
Thaorie angegeban ist 

Verofterrttichung von besonderer Bedautung; die beanspruchte Ertindung 
kann alJeln aul grund dieser Varflrfentlfchung nicht ate neu odar auf 
erfinderischer Tatigkeit beruhend batmcmet warden 
Veroffentlichung von besonderer Bedeutung; dia beanspruchte Ertindung 
kann nicht als auf erfinderiacherTaligkeit beruhend betracht el 
warden, wenn die VeroflentDchung mJt elner Oder mehreren anoeren 
Veroffentiichungen dieser Kategorie in Verbindung gebracht wird und 
diese Verbindung fur einen Fachrnann naheHegend ist 

Veroffentlichung. die (Witgiied derselbenPatentfamiiie ist 



Datum das Abscrtiusses dar intemattonalen Recherche 



23.Marz 1998 



Absendedatum das intemationaJen Recherchenbehchts 



01/04/1998 



Name und Postanschritt der IntemationaJen Recharchenbehdrde 
Europaisches Patentamt. P.B. 5010 Patenttaan 2 
NL - 2260 HV RifSWlJk 
Tel. (+31 -70) 340-2040. Tx. 31 651 epo ni. 
Fax: (+31-70) 340-3016 



Bevollmacmigter Bedlansteter 

Van Moer, A 



FoimWatl PCT/l5A/210(B«t2> [Jul IW2j 



Seite 1 von 2 



REST AVAILABLE COPY 



INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



C(Fortsetrung) AL3 WESENTUCH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



Interna' Ues Aktenzelchen 

PCT/tP 97/06360 



Kategorie* 



Bezetennung der Ver6flontllchung, aowan erfordarOch unter Angabe der in BotracM kommenden To«« 



Setr. Artspruch Nr. 



A 
A 
A 
A 
A 
A 



US 5 290 605 A (N.SHAPIRA) l.Marz 1994 
siehe Anspriiche 1-4,11; Beispiele 2,12 

US 4 824 669 A (K.FOLKERS) 25. Apr 11 1989 
siehe AnsprGche 

EP 0 325 244 A (EISAI) 26. Jul 1 1989 
siehe Anspriiche 

US 3 499 088 A (H.SHINKAI E T) 3.Marz 1970 
siehe das ganze Dokument 

W0 95 05093 A (ECKES) 23.Februar 1995 

siehe Anspruche 

WO 88 06411 A (MESTER-C00P) 7. September 
1988 

siehe Anspruche 



,4 
-3 



1 



FojinWat! PCT7ISA>2tO (Foitsoizung wmBlatl 2\ tJuli 1992) 



Selte 2 von 2 



Angaben zv VerdtfenUichungt j 


e zur selben Patenttamili© gahdron 


internal ates Aktanzaichen 

PCT/t'P 97/06360 


lm Rechefchenbericht 
angefuhrtes Patentdokument 


Datum der 
Veroffentlichung 


Milglied<er) der 
PatentlamiHe 


Datum der 
VertftenVichung 



US 5290605 


A 


01-03-94 


IL 


90794 A 


15-03-95 








DE 


4020874 A 


24-01-91 








IT 


1240963 B 


27-12-93 


US 4824669 


A 


25-04-89 
- — 


JP 


61289028 A 


19-12-86 


f rv oat n 4 ii 

EP 325244 


A 


26-07-89 


JP 


1190629 A 




31-07-89 








.ip 


D 


20-08-97 








CA 


1330297 A 


21-06-94 








r n 


COOOf ft 


07-08-92 








us 


5035895 A 


30-07-91 


US 3499088 


A 


03-03-70 


BE 


684058 A 




13-01-67 








DE 


1617871 A 


08-04-71 








DK 


112753 B 


13-01-69 








FR 


7188 M 


18-08-69 








G8 


1112567 A 










NL 


6610014 A 


16-01-67 








SE 


337083 B 


26-07-71 


W0 9505093 


A 


23-02-95 


EP 


0713368 A 


29-05-96 


MO 8806411 


A 


07-09-88 


AT 


105676 T 


15-06-94 








DE 


3889604 D 


23-06-94 








EP 


0303658 A 


22-02-89 








US 


5006352 A 


09-04-91 



FemnMait PCTflSAT210<AnhangPaienrtaiTUiie)<Jull \992i 



